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Immundefekte bei chronischer
Rhinosinusitis
Eine bedeutende und oft unterschätzte Ursache
Zusammenfassung
Hintergrund.Die chronischeRhinosinusitis (CRS) gehört zu den häufigsten chronischen Er-
krankungen überhaupt. Die Prävalenz von Immundefekten ist bei diesen Patienten höher
als in der Normalbevölkerung.
Methodik. Es wurden eine selektive Literaturrecherche in Pubmed und Medline für den
Zeitraum 2008 bis 2018 durchgeführt und zusätzlich die aktuellen Publikationen nicht in
Literaturdatenbanken verfügbarer deutschsprachiger Zeitschriften analysiert.
Ergebnisse. Diagnostisch sind Anamnese und körperliche Untersuchung in Bezug auf den
Immundefekt, laborchemischeUntersuchungen sowie die Antikörperreaktion auf Polysac-
charidimpfstoﬀe und Antigene zielführend.Therapeutisch stehen Antibiotika, Impfungen
und Immunglobulinersatz zur Verfügung. Unabhängig davon sollte eine funktionelle Na-
sennebenhöhlenchirurgie gemäß Leitlinie durchgeführt werden.
Schlussfolgerungen. Bei Patienten mit CRS, die auf eine konservative und chirurgische Be-
handlung nicht adäquat ansprechen, sollte dem Verdacht auf einen zugrunde liegenden
Immundefekt nachgegangen werden.
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Schlüsselwörter
Nasenschleimhaut · Nasennebenhöhlen · Immunglobuline · Spezifische Antikörperdefizienz · Va-
riables Immundefektsyndrom
Lernziele
Nach Absolvieren dieser Fortbildungseinheit ...
4 kennen Sie die Grundlagen der verschiedenen humoralen Immundefekte, mit denen
die chronische Rhinosinusitis häufig einhergeht.
4 können Sie wesentliche diagnostische Schritte in Anamnese, körperlicher Untersu-
chung und laborchemischen Analysen durchführen.
4 haben Sie therapeutische Aspekte der Behandlung von akuten Exazerbationen und
auch der prophylaktischen Therapiewie Impfungen und Immunglobulinersatz kennen
gelernt.
Einleitung
Die chronische Rhinosinusitis (CRS) weist in Europa und den USA eine Prävalenz von etwa 15%
auf und gehört somit zu den häufigsten chronischen Erkrankungen überhaupt [1, 2]. Die Diagnose
einer CRS beruht üblicherweise auf klinischen Parametern. Die klinische Charakterisierung der
CRS basiert auf dem Vorliegen von mindestens 2 der Hauptsymptome (Gesichts-/Kopfdruck,
nasale Obstruktion, Hyposmie/Anosmie und/oder eitrige Nasensekretion) oder 1 Hauptsymptom
und mindestens 2 Nebensymptomen (Kopfschmerz, Fieber, Halitosis, Husten, Zahnschmerzen,
Abgeschlagenheit und Ohrdruck) über einen Zeitraum von mehr als 12 Wochen [1, 3]. HNO-
ärztliche Leitlinien fordern zudem einen endoskopischen und/oder radiologischen Nachweis
entzündlichen Gewebes zusätzlich zu den oben genannten Kriterien [1, 3, 4].
Die deutsche S2k-Leitlinie zur Rhinosinusitis (RS; AWMF [Arbeitsgemeinschaft der Wissen-
schaftlichenMedizinischen Fachgesellschaften] 017/049 [HNO] und AWMF 053-012 [DEGAM])
unterscheidet zwischen einer akuten, einer rezidivierenden akuten RS (ARS) und einer CRS [3].
Demnach ist eine ARS definiert bei einem zeitlichen Verlauf von typischen Beschwerden bzw.
Immunodeficiency in chronic rhinosinusitis. An important and
often underestimated cause
Abstract
Background. Chronic rhinosinusitis (CRS) is one of the most frequent chronic diseases. Among
these patients the prevalence of immune defects is higher than in the healthy general population.
Methods.A selective review of the literature was carried out in PubMed and Medline covering the
period between 2008 and 2019. Additionally, recent German publications in journals not listed in
the abovementioned databases were analyzed.
Results.The diagnostic workflow with respect to the immunodeficiency consists of a detailed ana-
mnesis and physical examination, laboratory tests and the antibody reaction to polysaccharide
vaccines and antigens. Beside antibiotic treatment, vaccinations and immunoglobulin replacement
are available. Notwithstanding the above, functional endoscopic surgery of the paranasal sinuses
should be performed according to guideline recommendations.
Conclusion. Patients with CRS who do not suﬃciently respond to conservative and surgical treat-
ment should be checked for underlying immunodeficiencies.
Keywords
Nasal mucosa · Paranasal sinuses · Immunoglobulins · Specific antibody deficiency · Common
variable immunodeficiency
Die CRS gehört zu den häufigsten
chronischen Erkrankungen
Die AWMF-Leitlinie unterscheidet
zwischen akuter, rezidivierender
akuter und chronischer Rhinosinu-
sitis
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Symptomen über 12 Wochen oder weniger. Sobald diese Symptome mindestens 4-mal innerhalb
von 12 Monaten (gerechnet ab dem Zeitraum der ersten Episode) auftreten, wird eine rezidi-
vierende ARS definiert, wobei zwischen den Episoden die Beschwerden vollständig abklingen
müssen.
Wenn die Beschwerden länger als 12 Wochen andauern, wird eine CRS definiert, bei der,
basierend auf endoskopischen Untersuchungen der Nasenhöhle oder bildgebenden Verfahren,
zwischen einer CRS mit (CRScNP) und ohne Polypen (CRSsNP) unterschieden wird. CRScNP
und CRSsNP sind aber, für sich gesehen, jeweils keine einheitlichen Krankheitsbilder, da in-
nerhalb dieser Phänotypen verschiedene Pathomechanismen existieren, die zu unterschiedlichen
inflammatorischen Entzündungen der Mukosa führen, welche als Endotypen bezeichnet werden
[5]. Diese Endotypklassifizierung beruht also auf immunologischen Reaktionsmustern in der
Nasennebenhöhlen(NNH)-Schleimhaut [5, 6, 7, 8].
Immundefekten liegen unterschiedliche Störungen des Immunsystems zugrunde, in deren
Folge es bei den Betroﬀenen meist zu ungewöhnlich häufigen oder besonders schweren Infek-
tionen und/oder zu Infektionen mit ungewöhnlichen Mikroorganismen kommt [9]. Primäre
Immundefekte (PID) sind genetisch bedingte Störungen der Immunfunktion, während sekun-
däre Immundefekte (SID) als Folge von Ereignissen wie Virusinfektionen oder einer iatrogenen
Immunsuppression auftreten können. Störungen der Immunregulation können auf B-Zellen (hu-
morale Immunität), T-Zellen (zelluläre Immunität), Phagozyten, Komplementsystem oder eine
Kombination verschiedener Faktoren zurückzuführen sein [10].
Immunologische Aspekte der CRS
T-Lymphozyten spielen für die Immunpathogenese der CRS eine wesentliche Rolle. CD4+-T-
Zellen können sich u. a. in T-Helfer- (Th1, Th2, Th9, Th17, Th22) und follikuläre T-Helfer-
Eﬀektorzellen (TFH) weiterentwickeln [11, 12]. Persistierende Entzündungsprozesse können die
Balance zwischen diesen Th-Subtypen verändern. Am häufigsten tritt eine eosinophile, Th2-
dominierte Zellinfiltration auf [6, 7, 8]. Der Entzündungsprozess ist hier geprägt durch eine
Interleukin(IL)-4 und IL-5-Produktion dieser Th2-Zellen sowie hohe Spiegel an eosinophilem
kationischen Protein (ECP) und Eotaxin-1/-2/-3 [7, 13]. IL-4 wird hauptsächlich vonTh2-Zellen
produziert und kann die Diﬀerenzierung von CD4+-T-Zellen in Th2-Zellen fördern sowie die
Interferon-gamma(IFNγ)-ProduktionunddieTh1-Antwort inhibieren [12]. IL-5 ist daswichtigste
eosinophilenaktivierende Zytokin und fördert dasÜberleben von reifen Eosinophilen imGewebe,
ECP und Eotaxin begünstigen die Anlockung und Aktivierung von Eosinophilen [5, 7, 13].
Methodik
DervorliegendenPublikationliegteineselektiveLiteraturrechercheinPubmedundMedlinefürden
Zeitraum vom 01.01.2008 bis 01.01.2019 zugrunde, die ergänzt wurde durchAnalyse der aktuellen
Publikationen nicht in Literaturdatenbanken verfügbarer deutschsprachiger Zeitschriften. Diese
Literaturrecherche erfasste Original- und Review-Arbeiten in deutscher oder englischer Sprache.
In der Auswahl der passenden Suchbegriﬀe wurden in deutscher Sprache Synonyme sowie
englische Übersetzungen berücksichtigt mit den Boole-Operatoren AND, OR unter Verwendung
von Trunkierungen und „wildcards“ und folgender Auswahl:
4 Immundefekt,
4 chronische Sinusitis,
4 chronische Rhinosinusitis,
4 variables Immundefektsyndrom (CVID),
4 primärer Immundefekt,
4 sekundärer Immundefekt,
4 selektiver Immunglobulin-A(IgA)-Mangel (SIgAD),
4 spezifisches Antikörpermangelsyndrom (SAD)
4 zellulärer Immundefekt,
4 IgG-Subklassen-Mangel,
4 AIDS („acquired immunodeficiency syndrome“).
Man unterscheidet eine chronische
Rhinosinusitis mit (CRScNP) und
ohne Polypen (CRSsNP)
Immundefekten liegen unter-
schiedliche Störungen des Immun-
systems zugrunde
T-Lymphozyten spielen für die
Immunpathogenese der CRS eine
wesentliche Rolle
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Abb. 18 Immundefekte undderen Prävalenz bei chronischer Rhinosinusitis (CRSChroniche Rhinosinusitis, Ig Im-
munglobulin, CVID „common variable immunodeficiency syndrome“,HLAhumanes Leukozytenantigen, SIgAD se-
lektiver IgA-Mangel, SAD spezifisches Antikörpermangelsyndrom). (© die Autoren)
Ziel der vorliegenden Übersichtsarbeit ist es, wichtige Immundefekte mit Einfluss auf die CRS
darzustellen und anhand diagnostischer Kriterien greifbar zu machen. Darüber hinaus werden
Empfehlungen zur erweiterten Diagnostik und Therapie gegeben.
Ergebnisse
Immundefekte und CRS
Die Literaturrecherche bestätigt aufgrund zahlreicher aktueller Studien, dass Immundefekte bei
Patientenmit CRS häufiger auftreten als in derNormalbevölkerung [14, 15, 16, 17]. Die CRS ist am
häufigsten mit humoralen Immundefekten assoziiert, die üblicherweise als Antikörpermangel-
syndromebezeichnetwerdenunddaher auchden Schwerpunkt der vorliegendenÜbersichtsarbeit
ausmachen, jedoch werden auch andere Arten von Immundefekten behandelt, die ebenfalls zu
einer CRS führen können (. Abb. 1).
In einer Metaanalyse anhand von Daten für 1418 CRS-Patienten aus 13 Studien wurde bei
23% der Patienten mit schwer behandelbarer CRS und 13% der Patienten mit refraktärer CRS
ein Ig-Mangel festgestellt [14]. Eine „schwer behandelbare CRS“ war hierbei definiert als CRS, die
trotz leitliniengerechter medikamentöser und/oder chirurgischer Behandlung über mindestens
1 Jahr nicht kontrolliert wurde, und eine „refraktäre CRS“ als RS, die nach initial erfolgreicher
medikamentöser und/oder chirurgischerBehandlung innerhalb von4Monaten einRezidiv erfuhr.
Diese Ergebnisse wurden in einer anderen Studie bestätigt [16].
Immundefekte treten bei Patienten
mit CRS häufiger auf als in der
Normalbevölkerung
Eine Metaanalyse fand bei 23% der
Patientenmit schwer behandelba-
rer CRS und bei 13%mit refraktärer
CRS einen Ig-Mangel
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Altersspezifische Aspekte untersuchte eine andere Metaanalyse, welche für die pädiatrische
Altersgruppe teilweise zu geringe Patientenzahlen für verlässliche Vergleiche fand. Insbesondere
traf dies für die CRScNP zu, für die im Kindesalter deutlich geringere Prävalenzen ermittelt
wurden [18]. Für Aspekte, die mit ausreichendem Datenmaterial untersucht werden konnten,
fanden die Autoren jedoch Unterschiede zwischen Kindern und Erwachsenen. So zeigten sich
bei Kindern histologisch deutlich höhere Zahlen für Lymphozyten, Monozyten/Makrophagen,
Neutrophile und natürliche Killer(NK)-Zellen in nasalemBiopsiematerial. Darüber hinaus fanden
sich eine geringere Ausprägung submuköser Drüsen, ein dünneres Epithel und eine geringere
Eosinophilenzahl in der Schleimhaut [18].
CRS und variables Immundefektsyndrom (CVID)
Der variable Immundefekt („common variable immunodeficiency syndrome“, CVID) ist ein
primärer Immundefekt mit einer Häufigkeit von etwa 1:25.000–1:50.000 in der westlichen Bevöl-
kerung [19, 20]. Er stellt damit den häufigsten symptomatischen primären Immundefekt dar und
umfasst eine Gruppe heterogener immunologischer Störungen [20, 21, 22, 23, 24, 25, 26]. CVID
wird nach internationalem Konsens definiert als ein signifikanter Mangel an IgG sowiemindestens
einer weiteren Ig-Klasse (IgA oder IgM), verbunden mit einer defizienten Bildung spezifischer
Antikörper nach Antigenexposition [19, 20, 27]. Die European Society for Immunodeficiencies
(ESID, www.esid.org) und internationale Konsensdokumente zur CVID-Diagnostik definieren
folgende diagnostische Kriterien [20, 28]:
4 Vorliegen von ≥1 der folgenden Kriterien:
jerhöhte Infektionsneigung,
jManifestation einer Autoimmunerkrankung,
jManifestation einer granulomatösen Erkrankung,
junerklärliche polyklonale Lymphoproliferation,
jFamilienmitglied mit nachgewiesener Antikörperdefizienz;
4 Vorliegen folgender zusätzlicher Kriterien:
jsignifikanter Ig-Mangel in den Hauptklassen IgG und IgA mit oder ohne Mangel an IgM
(bestätigt in ≥2 Messungen, >2 Standardabweichungen unterhalb des altersentsprechenden
Normbereichs)
jund ≥1 der folgenden Kriterien:
jschwache Antikörperantwort auf Impfungen (fehlende Isohämagglutinine),
jgeringer B-Zell-Switch (<70% des altersentsprechenden Normwertes)
Sekundäre Gründe für eine Hypogammaglobulinämie müssen ausgeschlossen sein und die Dia-
gnose muss nach dem 4. Lebensjahr gestellt worden sein, und es besteht kein Hinweis auf einen
relevanten T-Zell-Defekt.
In Langzeituntersuchungen vonMorbidität undMortalität des CVID über 4 Jahrzehnte wiesen
94% der Patienten eine länger dauernde RS auf [29]. Eine Diﬀerenzierung in Patienten mit akut-
rezidivierenden RS oder CRS war aufgrund ungenauer Angaben in den Studien nicht möglich.
In anderen Studien wiesen bis zu 82% der CVID-Patienten eine CRS auf [30]. Nur in wenigen
Untersuchungen wurden systematisch auch objektive Kriterien wie Computertomographien (CT)
der NNH durchgeführt. In einer Studie an 21 CVID-Patienten wurde gemäß Lund-Mackay-Score
bei 52% eine CRS nachgewiesen, wobei die Kieferhöhle am häufigsten (33%) betroﬀen war [30].
Interessanterweise weisen unter den CVID-Patienten nur 5,6% ein allergenspezifisches IgE gegen
Aeroallergene auf [21].
CRS und spezifisches Antikörpermangelsyndrom (SAD)
Die Diagnose eines SAD darf nach internationalem Konsens bei Patienten älter als 2 Jahre gestellt
werden, wenn folgende Kriterien erfüllt sind (www.esid.org; [10, 27, 31]):
4 wiederkehrende oder schwerwiegende, meist bakterielle Atemwegsinfektionen,
4 normale IgG-, IgA-, IgM- und IgG-Subklassen-Spiegel in Serum/Plasma,
FürdieCRScNPwurden imKindesal-
ter deutlich geringere Prävalenzen
ermittelt
Beim CVID handelt es sich um
den häufigsten symptomatischen
primären Immundefekt
In Langzeituntersuchungenwiesen
94% der CVID-Patienten eine
länger dauernde Rhinosinusitis auf
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4 abnormale IgG-Antikörper-Antwort auf Infektionen mit S. pneumoniae oder auf Polysaccha-
ridimpfstoﬀe nach stattgehabter Infektion oder Immunisierung,
4 Ausschluss eines T-Zell-Defekts.
Das SAD wurde mit erheblich höherer Prävalenz (8–34%) bei CRS-Patienten gefunden [14],
allerdings konnten diese Befunde nicht in allen Studien bestätigt werden [16]. In einer retrospek-
tiven Studie wurde die Rolle von SAD bei Patienten mit refraktärer CRS nach medikamentöser
Behandlung untersucht [32]. CRS-Patienten wurden eingeschlossen, nachdem IgG-, IgA- und
Antipneumokokkenantikörper-Serumspiegel gemessen wurden. Es wurde ein schützender Anti-
körperspiegel von 1,3 µg/ml oder mehr für jeden Serotyp definiert. Von den 129 eingeschlossenen
CRS-Patienten hatten 72% erniedrigte Antipneumokokkenantikörper-Basisspiegel und bei 11,6%
wurde ein SAD, basierend auf einer unzureichenden Reaktion auf den verwendeten 23-valenten
unkonjugierten Pneumokokkenimpfstoﬀ (Polysaccharidimpfstoﬀ), diagnostiziert. In einer wei-
teren retrospektiven Studie zur Rolle von SAD bei CRS war die Prävalenz von SAD bei CRS-
Patienten mit 23,4% sogar noch höher, allerdings wurde hier auch eine leicht abgeänderte Defini-
tion von SAD verwendet. Patienten mit einem Antikörperspiegel von 1,3 µg/ml oder mehr nach
Impfung mit einem 23-valenten unkonjugierten Pneumokokkenimpfstoﬀ in weniger als 7 der
14 untersuchten Pneumokokkenserotypen wurden mit SAD diagnostiziert [33]. Patienten mit
einemAnstieg desAntikörperspiegels aufWerte von1,3 µg/ml oder darüber nach Impfung inmehr
als 7 Serotypen wurden als „responder“ klassifiziert. In der 2-jährigen Nachbeobachtungsphase
wiesen Patienten mit SAD einen signifikant höheren Antibiotikaverbrauch auf.
CRS und selektiver IgA-Mangel (SIgAD)
Immunglobuline vom Typ A (IgA) sind die am häufigsten vorkommenden Ig im menschlichen
Körper und gelten als essenziell in der Schleimhautabwehr der oberenAtemwege [14, 16].Mit einer
Prävalenz von 1:600 stellt der SIgAD den häufigsten, aber zumeist asymptomatisch verlaufenden
Immundefekt dar [34]. In der gesunden Atemwegsmukosa werden Dimere von IgA (d-IgA) durch
den polymeren Ig-Rezeptor (pIgR) aktiv durch das Epithel transportiert. Im apikalen Pol setzt
eine proteolytische Spaltung sekretorisches IgA frei, welches aus d-IgA und dem extrazellulären
Teil des pIgR besteht, der als sekretorische Komponente (SC) bekannt ist. SC schützt IgA vor
dem Abbau und kann eigene antimikrobielle Eigenschaften haben [35]. IgA nimmt somit eine
wichtige Funktion bei der Abwehr von Krankheitserregern auf Schleimhäuten wahr.
Die Diagnose eines SIgAD kann nach internationalem Konsens anhand folgender klinischer
Kriterien gestellt werden (www.esid.org; [27]):
4 Vorliegen von ≥1 der folgenden Kriterien:
jerhöhte Infektanfälligkeit,
jManifestation einer Autoimmunerkrankung,
jFamilienmitglied mit nachgewiesenem SIgAD;
4 Vorliegen folgender zusätzlicher Kriterien:
jDiagnose nach dem 4. Lebensjahr;
jnicht nachweisbares Serum-IgA (<0,07g/l, gemessen mittels Nephelometrie), aber normale
IgG- und IgM-Serumspiegel (≥2-fach gemessen);
jAusschluss sekundärer Ursachen einer Hypogammaglobulinämie;
jnormale IgG-Antikörper-Reaktion auf alle empfohlenen Impfungen;
jAusschluss eines T-Zell-Defekts.
Speziell bei der CRScNP wurden verminderte pIgR-, SC- und IgA-Antikörper gegen Staphylo-
coccus-aureus-Enterotoxin B gefunden. Darüber hinaus wurde die pIgR-Herunterregulation mit
einer erhöhten IgA-Ablagerung in subepithelialen Regionen und einer eosinophilen Entzündung
in Verbindung gebracht [36]. Ein Defekt im IgA-Transport durch pIgR wurde insbesondere bei
CRScNP-Patienten gefunden [14, 16]. Obwohl der SIgAD den häufigsten Immundefekt darstellt,
liegt die Prävalenz bei CRS-Patienten lediglich zwischen 1,1 und 6,8% [14].
Das spezifische Antikörpermangel-
syndrom zeigt bei CRS-Patienten
eine höhere Prävalenz
IgA gilt als essenziell in der
Schleimhautabwehr der oberen
Atemwege
Ein Defekt im IgA-Transport durch
pIgR wurde v.a. bei CRScNP-Patien-
ten gefunden
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CRS und Mangel an CD8+-T-Lymphozyten
Auch der Mangel an CD8+-T-Lymphozyten scheint mit dem Auftreten von CRS verknüpft zu
sein. In einer Untergruppe von schwer zu behandelnden CRS-Patienten wurden reduzierte zirku-
lierende CD8+-T-Lymphozyten gefunden [37, 38]. Hierfür wurden genetische Polymorphismen
mit Einfluss auf Anzahl oder Funktion von CD8+-T-Lymphozyten verantwortlich gemacht [37].
Ein Mangel an CD8+-T-Lymphozyten nach internationalem Konsens liegt vor, wenn folgende
klinische Kriterien erfüllt sind (www.esid.org; [27]):
4 CD8+-T-Lymphozyten-Werte:
j<350 Zellen/µl im Alter <2 Jahren,
j<250 Zellen/µl im Alter zwischen 2 und 4 Jahren,
j<150 Zellen/µl im Alter >4 Jahren;
4 Vorliegen folgender zusätzlicher Kriterien:
jwiederkehrende und/oder schwerwiegende Infektionen;
jnormalwertige oder erhöhte Werte für CD4+-, CD19+- und CD56+-Zellen;
jnormale HLA(humanes Leukozytenantigen)-Klasse-1-Expression;
jFehlen anderer primärer Ursachen einer Lymphopenie.
CRS-Patienten mit niedrigen Werten an CD8+-T-Lymphozyten wiesen keine Unterschiede in der
Mikrobiologie der NNH im Vergleich zu CRS-Patienten mit normalen CD8+-T-Lymphozyten-
Werten auf [38]. Jedochmussten Patienten mit niedrigen CD8+-T-Lymphozyten-Werten weniger
häufig operiertwerden, unddie Zeit vonderErstdiagnose derErkrankungbis zur erstenOperation
war länger. Beides deutet auf einenmilderen Erkrankungsverlauf hin. In der Gruppemit niedrigen
CD8+-T-Lymphozyten-Werten war retrospekiv jedoch die Gabe von Antibiotika häufiger [38].
Dieselbe Arbeitsgruppe kam in einer weiteren Studie zu dem Ergebnis, dass abnormale CD8A-
oder TAPBP(„TAP binding protein“)-Gen-Funktionen zur Entwicklung einer therapierefraktären
CRS über eine veränderte MHC1(„major histocompatibility complex class 1“)-Funktion zirkulie-
render CD8+-T-Lymphozyten beitragen könnten [37]. Diese würden dann zu einer suboptimalen
Beseitigung infizierter Zellen und einer beeinträchtigten adaptiven Immunantwort führen. Die
Identifizierung von Markern in den CD8A- oder TAPBP-Genen durch Sequenzierung könne eine
Grundlage für Gentests bei der CRS bieten [37].
CRS und isolierter IgG-Subklassen-Mangel
IgG-Antikörper können in 4 Subklassen unterteilt werden (IgG1 bis IgG4). Jede Subklasse hat bei
der Immunabwehr eine spezielle Aufgabe. So spielen die Subklassen IgG1 und IgG3 eine wichtige
Rolle bei der Abwehr von Toxinen, welche von Bakterien (z.B. bei Diphterie oder Tetanus) pro-
duziert werden, sowie bei der Abwehr von Viren. IgG2-Antikörper wirken hauptsächlich gegen
Streptokokken (Streptococcus pneumoniae) und Haemophilus influenzae [39]. IgG4-Antikörper,
die mit 1–3% des Gesamt-IgG den geringsten Anteil ausmachen, entstehen als Antwort auf
Nahrungs- und Umweltantigene bei Langzeitexposition und Induzieren nur in geringem Maße
Phagozytose, antikörpervermittelte Zytotoxizität oder Komplementaktivierung [40]. Ein isolier-
ter IgG-Subklassen-Mangel ist nach internationalem Konsens definiert bei Vorliegen folgender
klinischer Kriterien (www.esid.org; [27]):
4 wiederkehrende oder schwere, meist bakterielle Infektionen;
4 Normalwerte für IgG-, IgA- und IgM-Serum-/Plasmaspiegel;
4 erniedrigte Level in ≥1 IgG-Subklasse (2-fach dokumentiert und <5. Perzentile des Normwer-
tes);
4 normale IgG-Antikörper-Antwort auf einzelne Impfungen;
4 Ausschluss eines T-Zell-Defekts.
Studien zur Prävalenz des Mangels einzelner IgG-Subklassen liegen nur in sehr begrenztem
Umfang vor und sind aufgrund methodischer Einschränkungen nur schwer zu interpretieren. In
einer Metaanalyse von 13 Studien zurThematik des Ig-Mangels bei CRS-Patienten konnten aus
7 Studien Prävalenzraten für einenMangel an IgG1-3D extrahiert werden. Diese schwankten stark
zwischen 3,2 bis 50%; 9 der Studien gaben Prävalenzraten für den IgG4-Mangel an, welche sich
Ein CD8+-T-Lymphozyten-Mangel
scheint mit dem Auftreten von CRS
verknüpft zu sein
Abnormale CD8A- oder
TAPBP-Gen-Funktionen könn-
ten zur Entwicklung einer
therapierefraktären CRS beitragen
Jede Ig-Subklasse hat bei der
Immunabwehr eine spezielle
Aufgabe
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zwischen0und15%bewegten[14].DieseZahlenmachendeutlich,dasseineUntersuchungaufIgG-
Subklassenbei PatientenmitCRS aufgrund zusätzlicherKostenund schwierig zu interpretierender
Ergebnisse kritisch hinterfragt werden sollte [10].
CRS und sekundäre Immundefekte
Sekundären Immundefekten kann eine Vielzahl von ursächlichen Faktoren zugrunde liegen, wie
beispielsweiseMalnutrition(Entzündung,Anorexie,Operationetc.),metabolischeStörungen(Dia-
betes, Schwangerschaft, M. Cushing, Leberzirrhose, Urämie etc.), hämatologische Erkrankungen
(Leukämie, Plasmozytom etc.), infektiöse Erkrankungen (HIV [humanes Immundefizienzvirus]),
medikamentöse Ursachen (Steroide, Immunsuppressiva, Chemotherapien), Erkrankungen mit
Eiweißverlust (Nephritis, Kolitis, Verbrennungen etc.) und sonstige Gründe (z.B. Alter, Trauma,
radioaktive Strahlung, UV(Ultraviolett)-Licht etc.).
In einer Studie an Patienten mit primären und sekundären Immundefekten waren die häufigs-
ten Ursachen für sekundäre Immundefekte eine Chemotherapie bei B-Zell-Lymphomen und die
Anwendung von Rituximab, Glukokortikosteroiden oder anderen immunsuppressiven Medika-
menten [41]. Rituximab ist ein monoklonaler Antikörper, der eine anti-CD20-vermittelte B-Zell-
Depletion verursacht und hauptsächlich in der Rheumatologie zum Einsatz kommt. Die Indika-
tionen für Rituximab nehmen zu, und damit steigt auch die Inzidenz von rituximabinduzierten
Hypogammaglobulinämien [42, 43]. In der Behandlung systemischer Autoimmunerkrankungen
führte Rituximab bei 26% der Patienten zu einer moderaten bis schweren Hypogammaglobu-
linämie [42]; etwa 50% dieser Fälle verbessern sich spontan. Eine Ig-Ersatz-Therapie war bei
4,2% der Patienten aufgrund von wiederkehrenden Infektionen notwendig [42]. In einer an-
deren Kohorte entwickelten 38,5% der Patienten mit Lymphom und normalen Ig-Werten zu
Studienbeginn eine Hypogammaglobulinämie nach einer Rituximabtherapie.
Auch eine Immunsuppression nach Organtransplantation kann eine CRS induzieren [44].
HIV-assoziierte CRS-Manifestationen weisen eine hohe Prävalenz auf [45, 46]. Insbesonde-
re bei mikrobiologischen Befunden von Alternaria alternata, Aspergillus spec., Pseudallescheria
boydii, Cryptococcus, Candida albicans, Acanthamoeba castellani, Microsporidium und Legionella
pneumophila sollte an eine CRS-Manifestation im Rahmen von AIDS gedacht werden [45, 46].
Insgesamt weisen Patienten mit sekundärem Antikörpermangel ähnliche IgG-Serumspiegel,
aber höhere IgM- und IgA-Spiegel und höhere Zahlen von aktivierten B-Zellen auf als Patienten
mit primären Immundefekten. Sekundäre Immundefekte können ebenso wie primäre Immun-
defekte mit einer Ig-Ersatz-Therapie erfolgreich behandelt werden, was die Notwendigkeit einer
frühzeitigen Diagnose unterstreicht [41].
Untersuchungsablauf bei Verdacht auf Immundefekte bei CRS
Anamnese
Die Erstuntersuchung von Immundefekten bei Patienten mit CRS sollte mit einer detaillier-
ten Krankheitsanamnese beginnen. Fragen zur Familienanamnese sind aufgrund der häufigen
genetischen Disposition essenziell. Besonderer Wert sollte auf die Häufigkeit von Infektionen
einschließlich Sinusitis, Bronchitis, PneumonienundGastroenteritis gelegtwerden. Eine vorbeste-
hende Autoimmunerkrankung sollte ebenso wie eine vorherigeTherapie mit Immunsuppressiva
erfragt werden [47].
Körperliche Untersuchung
EinegründlichekörperlicheUntersuchungsolltenebenderrhinologischenUntersuchungaucheine
allgemein-internistische und dermatologische Untersuchung einschließen. Insbesondere Lymph-
adenopathie, Splenomegalie oder granulomatöseHautveränderungenkönnenhierbei diagnostisch
wegweisend sein [47].
Die Nasenendoskopie ist eine relativ einfache, wenig zeitaufwendige Untersuchung mit ver-
gleichsweise geringerPatientenbelastung. Empfohlen ist dieDurchführungam sitzendenPatienten
unter Verwendung starrer Endoskope mit 0° bzw. 30° Abwinkelung der Sehachse. Nach Untersu-
chung der vorderen Nasenabschnitte sollten auch im mittleren Nasengang und im Infundibulum
ethmoidale hyperämische, ödematöse, hyperplastische, polypöse, erodierte und sonstig veränderte
Eine Untersuchung auf IgG-Sub-
klassen sollte bei CRS-Patienten
kritisch hinterfragt werden
Die Inzidenz von rituximabindu-
zierten Hypogammaglobulinämien
nimmt zu
Sekundäre wie primäre Immunde-
fekte lassen sich durch Ig-Ersatz-
Therapie erfolgreich behandeln
In der Anamnese sollte besonderer
Wert auf die Häufigkeit von
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Die Nasenendoskopie ist eine we-
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Schleimhautareale wie auch funktionell bedeutende anatomische Varianten des Nasenseptums,
eine invers gebogene mittlere Nasenmuschel oder eine Concha bullosa dokumentiert werden.
Labor
Labortests sollten ein komplettes Blutbild, eine Diﬀerenzierung der Serum-Ig (IgA, IgG und
IgM), eine Erfassung von Antikörperspiegeln gegen Pneumokokkenserotypen und/oder Anti-
körperspiegeln gegen andere Polysaccharidantigene, für die Impfstoﬀe existieren, beinhalten.
Mit letztgenannter Untersuchung kann die Reaktion auf Polysaccharidimpfstoﬀ bewertet werden,
welche für die Diagnose einiger der oben beschriebenen Immundefekte notwendig ist.
Folgende weitere Labortests können hilfreich sein [10, 47, 48, 49]:
4 Durchflusszytometrie zur Quantifizierung der B- und T-Zell-Subtypen,
4 Komplementfaktoren,
4 IgG-Subklassen (nur in Einzelfällen sinnvoll),
4 HIV-Test.
Falls Ergebnisse vorausgegangener mikrobiologischer Untersuchungen vorliegen, können be-
stimmte Bakterien wie Streptococcus pneumonia, Haemophilus influenza und Moraxella catarrha-
lis auf ein Antikörpermangelsyndrom hinweisen. Eine Mykose durch Candida albicans oder der
Nachweis von Pneumocystis jirovecii spricht dagegen eher für einen Mangel an T-Lymphozyten
[10].
Bildgebende Diagnostik
Als derzeit beste Verfahren zur Darstellung des Nebenhöhlensystems werden die hochauflösende
CT und die digitale Volumentomographie (DVT) in Low-dose-Technik angesehen [3]. DVT und
CT sind hinsichtlich der räumlichen Auflösung im Hochkontrastbereich (Knochendarstellung)
wie auch der Strahlenexposition vergleichbar [3]. EineMagnetresonanztomographie (MRT) kann
alternativ für die Ausschlussdiagnostik bei Patienten mit erhöhter Strahlensensibilität angewendet
werden (z.B. Kinder; [3]).
Therapie
Antibiotika
Voraussetzung für den Erfolg einer antimikrobiellen Chemotherapie ist die richtige Einschätzung
desverursachendenErregersundseinermöglichenResistenz.Hinzukommt,dasseinAntibiotikum
verwendet werden muss, das einen ausreichend hohen Spiegel in der infizierten respiratorischen
Mukosa erreicht. In Fällen, in denen der Erreger angezüchtet und seine Resistenz bestimmt
wurde, ist die therapeutische Entscheidung naturgemäß weniger Unwägbarkeiten unterworfen
als bei der kalkuliertenTherapie [50, 51]. Je nach Schwere der RS kommen oral oder parenteral
applizierbare Antibiotika in Betracht.
Penicillin und seine Derivate. Penicillin G und das oral applizierbare Penicillin V sowie Amoxi-
cillin können insbesondere bei Streptococcus pyogenes und Streptococcus pneumoniae eingesetzt
werden [50, 51]. Auch obligat anaerobe Bakterien, besonders anaerobe grampositive Kokken, sind
gegenüber diesen Penicillinen empfindlich. Nicht oder nur eingeschränkt wirksam jedoch sind
diese Antibiotika bei Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis und Staphylococcus aureus.
Eine Therapie mit diesen Substanzen ist deshalb zwar prinzipiell möglich, es muss aber relativ
häufig mit Wirkungseinschränkungen gerechnet werden [50, 51].
Betalaktam und Betalaktamaseinhibitorkombinationen. Amoxicillin/Clavulansäure oder Am-
picillin/Sulbactam sind gegen die bei RS üblicherweise vorkommenden Bakterien wirksam [50,
51].
Orale Cephalosporine. Es steht eine Vielzahl unterschiedlicher oraler Cephalosporine zur Ver-
fügung, die wegen ihrer unterschiedlichen Wirksamkeit gegenüber den häufigen Erregern von
RS diﬀerenziert beurteilt werden müssen. Die älteren oralen Cephalosporine (Cefalexin, Cepha-
droxil, Cefaclor) zeichnen sich durch eine gute Wirksamkeit gegenüber Streptococcus pyogenes,
Als beste Verfahren zur Darstellung
der NNH gelten hochauflösende CT
und digitale Volumentomographie
in Low-dose-Technik
Je nach Schwere der Rhinosinusitis
kommen orale oder parenterale
Antibiotika in Betracht
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Streptococcus pneumoniae und Staphylococcus aureus aus [50, 51]; dies gilt auch für Loracarbef.
Bei den moderneren oralen Cephalosporinen treten teilweise deutliche Wirklücken bei Staphylo-
kokken auf (z.B. Cefixim, Ceftibuten, Cefetamet), während ihre Aktivität gegenüber Streptococcus
pyogenes, Pneumokokken, Haemophilus influenzae undMoraxella catarrhalis gut ist [50, 51]. An-
dere wie Cefuroxim-Axetil, Cefpodoxim-Proxetil und Cefotiam-Hexetil umfassen das gesamte
Spektrum der zu erwartenden Erreger und haben ihre wesentliche Wirklücke bei den anaeroben
Bakterien [50, 51].
Makrolide. Erythromycin, Clarithromycin, Roxythromycin und Azithromycin stellen traditionell
ein Ausweichmedikament bei RS dar [50, 51].
Tetrazykline. Tetrazykline (z.B. Doxycyclin) können bei den üblichen Erregern von RS durch-
aus wirksam sein, weisen aber erhebliche Resistenzlücken auf. Bei Infektionen mit Chlamydia
pneumoniae allerdings stellen sie das Mittel der Wahl dar [50, 51].
Gyrasehemmer. Gyrasehemmer (z.B. Ciprofloxacin oder Ofloxacin) werden zunehmend bei RS
eingesetzt. Ihre Wirksamkeit gegenüber Streptococcus pyogenes, Pneumokokken, Staphylokokken
und Anaerobiern ist aber nicht optimal. Bei einer Infektion durch Pseudomonaden sind sie die
oral applizierbaren Antibiotika der ersten Wahl [50, 51].
Zusammenfassend bleibt festzuhalten: Herkömmliche kostengünstige Antibiotika wie Tetrazy-
kline und die Trimethoprim-Sulfonamid-Kombination weisen hohe Verluste in der Wirksamkeit
gegenüber allen Streptokokkenarten, letztere auch gegenüber Haemophilus influenzae, auf [50,
51]. Orale Antibiotika erster Wahl für akute Infekte sind Aminopenicilline bei einer deutli-
chen Staphylokokkenlücke, Cephalosporine der 1. und 2. Generation mit einer deutlichen Lücke
gegenüber Haemophilus influenzae sowie Erythromycin mit geringen Lücken gegenüber allen
relevanten Erregern und einer deutlichen Lücke gegenüber Haemophilus influenzae [50, 51]. Aus
Gründen der Vermeidung allzu rascher Resistenzentwicklung sollten die breit wirksamen Chi-
nolone Problemkeimen vorbehalten bleiben [50, 51]. Insbesondere bei Patienten mit schweren
Immundefekten sollte versucht werden, den Keimnachweis zu führen und entsprechend dem
Antibiogramm zu therapieren. Die Mikrobiologie von CRS kann durch mehrere Faktoren beein-
flusst werden, Pseudomonas aeruginosa und andere aerobe und fakultative gramnegative Stäbchen
werden jedoch häufiger bei CRS mit Immundefekten kultiviert [50, 51]. Invasive Pilz-RS (u. a.
Aspergillus fumigatus) sind möglich [50, 51].
Impfung
Impfungen spielen eine wichtige Rolle in derTherapie, aber auch in der Diagnostik von Immun-
defekten bei CRS [47]. Auch bei initial erniedrigten spezifischen Antikörpern gegen Pneumo-
kokkenserotypen kann eine normale Immunantwort auf einen Polysaccharidimpfstoﬀ erfolgen.
Bei fehlender Reaktion auf einen Polysaccharidimpfstoﬀ kann ein konjugierter Pneumokokken-
impfstoﬀ verabreicht werden. Durch die Impfung kann sich die Zahl der sinopulmonalen Infekte
verringern [33].
Immunglobulinersatz
Wenn ein CRS-Patient mit Antikörpermangel trotz einer geeigneten Impfung und einer prophy-
laktischen Antibiotikatherapie weiterhin Infektionen aufweist, sollte eine Ig-Substitution erwogen
werden. Es wurde gezeigt, dass der Ig-Ersatz die Rate von sinopulmonalen Infektionen bei Pa-
tienten mit CVID verringert [29, 52]. Der Ig-Ersatz sollte bei Patienten mit SAD individuell
erwogen werden, ist jedoch bei Patienten mit SIgAD nicht indiziert [10]. Neuere Studien zeigen,
dass zwischen 4,2% und 6,6% der Patienten mit rituximabinduzierter Hypogammaglobulinämie
für ihre rezidivierenden Infektionen eine Ig-Ersatz-Therapie benötigen [43].
NNH-Chirurgie
Minimal-invasiveAnsätzewie die funktionelle endoskopischeNNH-Chirurgie (FESS) sind derzeit
Standard der Versorgung. Die Auswirkungen eines zugrunde liegenden Immundefekts auf Ergeb-
nisse der NNH-Operation sind noch nicht abschließend geklärt, aber erste Studien hierzu liegen
vor. In einer Fall-Kontroll-Studie von identischen CRS-Patienten mit und ohne Immundefekte
Herkömmliche Antibiotika weisen
hohe Wirksamkeitsverluste ge-
genüber allen Streptokokkenarten
auf
Durch die Impfung kann sich die
Zahl der sinopulmonalen Infekte
verringern
Der Ig-Ersatz sollte bei SAD
individuell erwogen werden,
ist jedoch bei SIgAD nicht indiziert
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Abb. 28 Zusammenfassende Darstellung der Pathologie der chronischenRhinosinusitis (CRS)mit primären Im-
mundefekten (Th T-Helfer-Zelle, IL Interleukin, SIgAD selektiver IgA-Mangel,CVID „common variable immunodefi-
ciency syndrome“, SAD spezifisches Antikörpermangelsyndrom, Ig Immunglobulin, BB-Zelle). (© die Autoren)
konnten durch den FESS-Eingriﬀ signifikante und vergleichbare Verbesserungen der endoskopi-
schen Scores und der Lebensqualität erzielt werden [53]. Die vorliegenden Immundefekte waren
meist sekundäre Natur, oder es lag eine Autoimmunerkrankung (meist Sarkoidose) zugrunde.
Die Autoren folgerten, dass Patienten mit Immundefekt in vergleichbarem Umfang von einer
FESS profitieren wie Patienten ohne begleitenden Immundefekt [53].
Eine weitere retrospektive Kohortenstudie, die 132 Patienten mit sekundären Immundefek-
ten (z.B. Immunsuppression nach Transplantation, Diabetes mellitus, Krebspatienten) und CRS
untersuchte, konnte ebenfalls ein gutes Ansprechen der Patienten auf die chirurgischeTherapie
nachweisen. Eine rein antibiotische Therapie hatte dagegen keinen Einfluss auf das Krankheits-
geschehen. Die Autoren kamen daher trotz methodischer Einschränkungen der Studie zu dem
Schluss, dass eine frühzeitige chirurgische Intervention bei Patientenmit Immundefekten sinnvoll
erscheint [54].
Wie unterschiedlich dieTherapiestrategien bei CRS-Patienten mit Immundefekt sind, konn-
te eine Umfrage unter 871 Mitgliedern der American Rhinologic Society aufdecken. Von den
lediglich 89 Mitgliedern, die auf die Umfrage antworteten, gaben 36% an, die Patienten mit
intravenöser Antibiotikagabe und chirurgischen Maßnahmen zu behandeln, 28% behandelten
die Patienten dagegen nur mit intravenöser Antibiotikagabe. 21% der Befragten behandelten ihre
Patienten mit oraler Antibiose und chirurgischen Maßnahmen, weitere 15% wendeten dagegen
nur orale Antibiotika an [55]. Die Ergebnisse weisen darauf hin, dass es für die beschriebene Pati-
entenpopulation bisher keine standardisierten Behandlungsstrategien gibt und weitere Forschung
auf diesem Gebiet dringend notwendig ist.
Diskussion und Schlussfolgerung
Die Prävalenz von Immundefekten bei CRS-Patienten ist höher als in der Normalbevölkerung.
Bei Patienten mit CRS, die auf eine konservative und chirurgische Behandlung nicht adäquat
ansprechen, sollte daher demVerdacht auf einen zugrunde liegenden Immundefekt nachgegangen
Von der funktionellen endosko-
pischen NNH-Chirurgie (FESS)
profitieren Patientenmit und ohne
Immundefekt
Für CRS-Patienten mit Immun-
defekt existieren bisher keine
standardisierten Behandlungsstra-
tegien
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werden.Die häufigsten ImmunschwächenbeiCRS sindhumoral undumfassenCVID, SAD, SIgAD
und einige sekundäre Immundefekte. Die Impfung mit Polysaccharidimpfstoﬀen ist nicht nur
therapeutisch, sondern auch diagnostisch sinnvoll und teilweise wegweisend. Darüber hinaus
kann eine Ig-Ersatz-Therapie in einzelnen Fällen indiziert sein (. Abb. 2).
Eine bessere Versorgung dieser Patienten setzt die Entwicklung personalisierter diagnosti-
scher und therapeutischer Strategien für Patienten mit CRS voraus. Zukünftig könnten hierbei
epigenetische Untersuchungen neue Erkenntnisse über die Rolle von Immundefekten bei CRS
liefern. Bisher konnte gezeigt werden, dass bei primären Antikörperdefekten epigenetische Me-
chanismenmultiple B-Zell-Prozessemodulieren können, wobei der Antikörpermangel die B-Zell-
Diﬀerenzierung und -Reifung, die Antikörperaﬃnitätsreifung und die Plasmazelldiﬀerenzierung
beeinträchtigen kann [56]. Ähnliche epigenetischeModifikationsphänomene wurden auch für die
Untergruppe von CRS-Patienten mit ASS(Acetylsalicylsäure)-Intoleranz-Syndrom (AIS, AERD)
nachgewiesen [57].
Unabhängig vom zugrunde liegenden Mechanismus scheint die FESS auch bei Patienten
mit Immundefekten einen hohen Stellenwert in der Behandlung zu haben, auch wenn eine
Standardisierung derTherapie aufgrund der überschaubarenDatenlage bisher nicht stattgefunden
hat. Vor diesem Hintergrund sollte die Indikation zur Operation den aktuell gültigen Leitlinien
folgen.
Fazit für die Praxis
4 Immundefekte werden bislang bei Patientenmit chronischer Rhinosinusitis (CRS) zu selten als
diﬀerenzialdiagnostische Möglichkeit berücksichtigt.
4 Insbesondere bei Patienten, die auf eine konservative und/oder chirurgische Behandlung
nicht adäquat ansprechen, sollten mögliche pathophysiologisch bedeutsame Immundefekte
abgeklärt werden.
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? Die Diagnose einer chronischen Rhi-
nosinusitis (CRS) beruht üblicherweise
auf klinischen Parametern und unter-
scheidet zwischen Haupt- und Neben-
symptomen. Welche der nachfolgend
genannten Beschwerden zählt zu den
Nebensymptomen?◯ Gesichts-/Kopfdruck◯ Nasale Obstruktion◯ Hyposmie/Anosmie◯ Fieber◯ Eitrige Nasensekretion
? Ihr CRS(chronische Rhinosinusitis)-
Patient (22 Jahre) leidet unter wie-
derkehrenden Atemwegsinfektionen,
zeigt jedoch keine Auﬀälligkeiten in
der T-Zell-Antwort und normale Im-
munglobulin(Ig)-Spiegel. Jedoch sind
die IgG-Antikörper stark erniedrigt.
Welche Diagnose sollten Sie in Erwä-
gung ziehen?◯ Spezifisches Antikörpermangelsyndrom
(SAD)◯ Selektiver Immunglobulin-A(IgA)-Man-
gel (SIgAD)◯ Variables Immundefektsyndrom (CVID)◯ CD8+-T-Lymphozyten-Mangel◯ Sekundärer Immundefekt
? T-Lymphozyten spielen für die Immun-
pathogenese der chronischen Rhino-
sinusitis (CRS) eine wesentliche Rolle.
Welcher der nachfolgend genannten
Subtypen inhibiert die IFNγ(Interferon
gamma)-Produktion und somit auch
die Th1(T-Helfer-Zelle 1)-Antwort?◯ Th1◯ Th9◯ Th2◯ Th22◯ Follikuläre T-Helfer-Zellen (TFH)
? Persistierende Entzündungsprozes-
se bei der chronischen Rhinosinusitis
(CRS) können die Balance zwischen
verschiedenen Th(T-Helfer-Zellen)-
Subtypen verändern. Welche Aussa-
ge zum Pathomechanismus triﬀt am
ehesten zu?◯ IL(Interleukin)-4 wird hauptsächlich von
Th2-Zellen produziert und kann die Dif-
ferenzierung von CD4+-T-Zellen in Th2-
Zellen inhibieren.◯ IL-5 ist das wichtigste eosinophilen-
aktivierende Zytokin und fördert das
Überleben von reifen Eosinophilen im
Gewebe.◯ Der Entzündungsprozess bei der CRS
ist geprägt durch eine IL-10 und IL-13-
Produktion der Th2-Zellen.◯ Der Entzündungsprozess bei der CRS ist
geprägt durch sehr niedrige Spiegel an
eosinophilem kationischen Protein (ECP)
und Eotaxin-1/-2/-3.◯ ECP und Eotaxin verhindern die Anlo-
ckung und Aktivierung von Eosinophi-
len.
? Der variable Immundefekt bzw. das
CIVD („common variable immunode-
ficiency syndrome“) stellt den häu-
figsten symptomatischen primären
Immundefekt in der westlichen Bevöl-
kerung dar. Welches der nachfolgend
genannten diagnostischen Kriterien
weist auf einen solchen Defekt hin?◯ Keine erhöhte Infektionsneigung◯ Signifikanter Immunglobulinmangel◯ Manifestation einer neurologischen Er-
krankung◯ Nachweisbarer T-Zell-Defekt◯ Gesteigerte Impfantwort
? Die Diagnose eines CD8+-T-Zell-Man-
gels erfolgt unter anderem durch wel-
ches der nachfolgend genannten Kri-
terien?◯ Wiederkehrender Herpes labialis◯ Abnormale IgE(Immunglobulin E)-Spie-
gel◯ Erhöhte Anzahl an CD4+-, CD19+- und
CD59+-Zellen◯ Normale IgG-Antikörper-Antwort◯ Vorliegen eines T-Zell-Defekts
? Immunglobuline vom Typ A (IgA) sind
die am häufigsten vorkommenden Ig
im menschlichen Körper und gelten
als essenziell in der Schleimhautab-
wehr der oberen Atemwege. Welche
Aussage zu IgA triﬀt am ehesten zu?◯ Die Monomere von IgA werden passiv
durch das Epithel transportiert.◯ Eine nukleolytische Spaltung setzt se-
kretorisches IgA frei.◯ Die sekretorische Komponente schützt
IgA vor dem Abbau.◯ IgA hat keine Funktion bei der Abwehr
von Krankheitserregern auf Schleimhäu-
ten.◯ Ein IgA-Mangel geht mit schweren
Symptomen einher.
? Sekundäre Immundefekte können
ebenso wie primäre Immundefekte
mit einer Immunglobulinersatzthera-
pie erfolgreich behandelt werden. Dies
unterstreicht die Notwendigkeit einer
frühzeitigen Diagnose. Welche Aus-
sage zur Diagnostik triﬀt am ehesten
zu?◯ Bei Patientenmit chronischer Rhinosinu-
sitis (CRS) lassen sich aus der Anamnese
keine Hinweise auf Immundefekte fin-
den.
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◯ Eine Hepatomegalie ist diagnostisch
wegweisend.◯ Die Nasenendoskopie ist aufgrund der
hohen Patientenbelastung ungeeignet.◯ Labortests zur Diﬀerenzierung der Se-
rumimmunglobuline sind zu erwägen.◯ Die Darstellung des Nebenhöhlensys-
tems erfolgt vorzugsweise mit der Sono-
graphie.
CME-Punkte sammeln in 3 Schritten
Als Zeitschriftenabonnent stehen Ihnen unter
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? Für die in dieser Arbeit beschriebene
Patientenpopulation gibt es bisher
keine standardisierten Behandlungs-
strategien. Welche der nachfolgend
genannten Therapien hilft amwenigs-
ten?◯ Antibiotika◯ Impfungen◯ Dialyse◯ Immunglobulinersatztherapie◯ Nasennebenhöhlenchirurgie
? Eine 42-jährige CRS(chronische Rhino-
sinusitis)-Patientin stellt sich wieder-
holt in der Hochschulambulanz vor.
Sie leidet weiterhin an einer Nasenne-
benhöhleninfektion mit Antikörper-
mangel trotz geeigneter Impfung und
einer prophylaktischen Antibiotika-
therapie. Ein Immunglobulinersatz hat
bei welcher der nachfolgend genann-
ten Immundefekterkrankungen die
beste Prognose?◯ Spezifisches Antikörpermangelsyndrom
(SAD)◯ Selektiver Immunglobulin-A(IgA)-Man-
gel (SIgAD)◯ Variables Immundefektsyndrom (CVID)◯ CD8+-T-Lymphozyten-Mangel◯ Sekundärer Immundefekt
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